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【摘要 】 背景 肿瘤 与 其 他 慢性 疾病 一 样 都 呈 多 维 状态 ， 多 种 慢性 疾病 与 肿瘤 有 共同 危险 因素 。 目 的 
探讨 慢性 疾病 风险 综合 评分 与 肿瘤 发 病 风险 关联 。 方 法 以 “天 津 市 慢 病 风险 与 健康 管理 队列 ”中 20154 1 
月 至 2019 年 12 月 期 间接 受 健康 体检 的 18009 名 受 检 者 为 研究 对 象 。 以 慢性 疾病 相关 指标 〈 包 括 BM, 
围 、 血 压 、 血 糖 、 总 胆固醇 、 甘 油 三 酯 、 尿 酸 、 总 胆 红 素 、 心 率 及 评估 肾 小 球 滤 过 率 ) 分 类 变量 为 自 变量 ， 
以 肿瘤 是 否 发 病 为 因 变 量 , 采用 多 因素 调整 的 Cox 比例 风险 回归 模型 评估 各 慢性 疾病 指标 与 肿瘤 发 病 风险 ， 
并 计算 慢性 疾病 风险 综合 评分 。 根 据 慢性 疾病 风险 评分 三 分 位 数 分 为 慢性 疾病 风险 低 分 组 (<6 分 ) 、 中 分 
2H (6-9 分) 和 高 分 组 (> 9 分 ) 。 采 用 Cox 比例 风险 回归 模型 ， 计 算 不 同 慢性 疾病 风险 评分 组 肿瘤 发 病 风 
险 值 CHR) 。 结 果 研究 共 随 访 71835 人 年 (中 位 随访 4.00 年 ) ， 确 诊 肿 瘤 患 者 91 例 。 与 慢性 疾病 风险 评 
分 低 分 组 相 比 ， 中 分 组 和 高 分 组 肿瘤 发 病 风险 HR (95%CD) 值 分 别 为 2.16 (1.20-3.90) 和 3.08 (1.72-5.50) 
CP tt<0.001) 。 慢 性 疾病 风险 评分 每 增加 一 个 分 值 , 肿瘤 发 病 风险 增加 17%(95%C1: 9%-25%, P<0.001) 。 
且 女 性 慢性 疾病 风险 评分 高 分 组 (>9 分 ) 肿瘤 发 病 风 险 增 加 , HR (95%CD) 值 为 3.00 (1.32-6.82, P=0.009) 。 
结论 慢性 疾病 风险 评分 越 高 ， 肿 瘤 发 病 风险 越 高 。 

【关键 词 】 慢 性 病 ， 风 险 评 分 ， 危 险 因素 ; 肿瘤 风险 ， 队 列 研究 
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[Abstract] Background: Cancer and chronic diseases are multidimensional, and many chronic diseases 
shared common risk factors with cancers. Objective: To investigate the association between chronic disease risk 
score and cancer risk. Method: A total of 18009 individuals who received physical examination from January 2015 
to December 2019 in the Tianjin Chronic Disease Risk and Health Management Cohort Study were selected as the 
subjects. With categorical variables of chronic disease related indicators (including BMI, waist circumference, blood 
pressure, blood glucose, total cholesterol, triglycerides, uric acid, total bilirubin, heart rate, and estimated glomerular 
filtration rate) as the independent variables and occurrence of cancer as the dependent variable, multivariate adjusted 
Cox proportional hazards regression model was used to evaluate the relationships between each chronic disease 
related indicators and cancer risk, and then calculated the comprehensive score of chronic disease risk. According to 
the tertiles of chronic disease risk score, the subjects were divided into low score group (<6 points), medium score 
group (6-9 points), and high score group (>9 points). Cancer risks (HR value) in different chronic disease risk score 
groups were calculated by Cox proportional hazards regression model. Results: A total of 71835 person-years 
(median 4.00 years) were followed up, and 91 cases were diagnosed with cancer. Compared with low score group, 
the HR values of cancer risk were 2.16 (95%CI: 1.20-3.90) and 3.08 (95%CI: 1.72-5.50) (Ptrena<0.001) in medium 
score group and high score group, respectively. For per point increase in the chronic disease risk score, the risk of 
cancer increased by 17% (95%CI: 1.09-1.25, P<0.001). In addition, women in high score group (>9 points) had an 
increased risk of cancer, with HR value (95%CI) of 3.00 (1.32-6.82, P=0.009). Conclusion: The higher chronic 
disease risk score, the higher cancer risk. 
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慢性 非 传 染 性 疾病 ,包括 肿瘤 、 心 血管 疾病 、 慢 性 呼吸 系统 疾病 、 糖 尿 病 及 慢性 肾脏 病 ， 占 据 全 球 71% 
的 死亡 率 上 中， 肿瘤 位 列 死 亡 首 因 叫 。 据 估计 ， 到 2020 年 ， 全 球 肿瘤 疾病 负担 上 升 至 1930 万 新 发 病例 ，1000 
万 死亡 病例 和 5060 万 的 5 年 患 病 病例 中。 预计 到 2040 年 将 新 增 2840 万 新 发 肿瘤 病例 ， 较 2020 年 增加 
47%, 

根据 全 球 疾病 负担 研究 显示 ， 在 中 高 社会 人 口 指数 国家 或 地 区 中 ， 排 名 前 6 位 可 归 因 伤 残 调整 寿命 年 
(DALY) 最 主要 的 危险 因素 包括 烟草 、 高 收缩 压 〈systolic blood pressure, SBP) 、 高 体质 指数 (body mass 
index, BMI) 、 高 空腹 血糖 (fasting plasma glucose, FPG) 、 高 低 密 度 脂 和 蛋白 胆固醇 及 肾 功能 不 全 6]。 肿 ; 
与 其 他 慢性 疾病 一 样 都 呈 多 维 状 态 ， 多 种 慢性 疾病 与 肿瘤 有 共同 危险 因素 上 353， 尤其 是 代谢 异常 指标 ， 可 直 
接 或 间接 促进 肿瘤 的 发 生发 展 四 。 有 研究 表明 ，2 型 糖尿 病 或 高 血糖 会 增加 肿瘤 的 发 病 风险 [3。 也 有 研究 表 
明 ， 肿 瘤 风 险 与 血压 、 心 率 、 血 脂 、 慢 性 肯 脏 病 及 尿酸 等 心血 管 疾病 指标 有 关 只 。 

单个 慢性 疾病 指标 与 肿瘤 发 病 风险 之 间 的 关联 较 弱 ， 而 慢性 疾病 往往 呈现 诸多 异常 指标 的 聚集 性 。 
此 ,本 研究 通过 多 个 慢性 疾病 指标 构建 慢性 疾病 风险 综合 评分 , 长 期 随访 后 , 探讨 慢性 疾病 风险 评分 与 肿瘤 
发 病 风险 之 间 的 关联 。 
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1.1 研究 对 象 ” 本 研究 以 “天 津 市 慢 病 风险 与 健康 管理 队列 ”为 基础 。 研 究 对 象 选取 2015 年 1 月 至 2019 年 
12 月 期 间 在 天 津 医科 大 学 总 医院 健康 管理 中 心 接受 每 年 或 两 年 一 次 综合 健康 体检 的 受 检 者 ， 常 规 收集 其 去 
识别 健康 体检 数据 。 大 部 分 受 检 者 为 当地 企 事业 单位 组 织 的 团 检 , 一 部 分 为 自费 受 检 者 。 基线 队列 人 群 纳入 
标准 : 口 年 龄 >18 岁 ; 口 基线 未 诊断 肿瘤 ; 口 基线 所 有 慢性 疾病 指标 数据 完整 者 。 排 除 标准 : 中 研究 期 间 只 
参与 1 次 健康 体检 ; QE 1 年 内 确诊 肿瘤 者 ; 口 肿瘤 复发 或 转移 者 。 研 究 终点 为 原 发 肿瘤 的 发 生 。 随 访 结 
束 于 肿瘤 事件 发 生日 期 或 队列 随访 结束 日 期 (2019 年 12 月 31 日 ) ， 以 最 先 发 生 的 日 期 为 准 。 截 止 随 访 结 
束 ， 共 发 生 肿瘤 病例 114 例 ， 排 除 1 年 内 诊断 23 例 ， 最 终 纳入 研究 对 象 18009 人 。 本 研究 已 通过 天 津 医科 
大 学 总 医院 伦理 委员 会 审批 (批号 : IRB2021-WZ-095) ， 研 究 对 象 均 已 签署 知情 同意 书 。 

1.2 数据 收集 O) 问卷 调查 : 所 有 受 检 者 均 完成 检 前 健康 风险 评估 问卷 ， 收 集 其 人 口 学 信息 年龄 、 性 
别 、 婚 姻 状况 、 教 育 水 平 、 经 济 收入 ) 、 生 活 方式 〈 吸 烟 、 饮 酒 、 体 育 锻炼 ) 、 既 往 疾 病史 及 近 一 年 诊断 疾 
病 等 信息 。 (2) 体格 检查 : 包括 身高 、 体 重 、 腰 围 、 血 压 测 量 及 心电图 ， 由 专业 人 员 完 成 。 受 检 者 脱 鞋 着 
薄 衣 站 Inbody 身高 体重 仪 (Inbody Co. Ltd, WED 标准 位 置 测 量 身高 、 体 重 ， 并 计算 体质 指数 (body mass 
index, BMI) 。 采 用 非 弹性 卷 太 连续 测量 受 检 者 腰围 2 次 ， 取 平均 值 。 受 检 者 静坐 Smin 后 ， 采 用 TM-2655P 
型 全 自动 血压 计 测 量 左 臂 收缩 压 和 舒张 压 〈diastolic blood pressure, DBP) ， 测 量 2 次 ， 取 和 平均 值 。 采 用 12 
导 联 心电图 自动 分 析 系 统 (MAC800) 测量 受 检 者 心率 。 G) 实验 室 检测 : 所 有 受 检 者 均 采 集 清晨 空腹 静 
脉 血 以 检测 FPG、 总 胆固醇 (total cholesterol, TC) 、 甘 油 三 酯 (triglyceride, TG) 、 血 尿酸 (serum uric acid, 
SUA) 、 总 胆 红 素 (total bilirubin，TBil) 、 血 肌 栈 〈serum creatinine, Sr) ， 所 有 标本 均 于 采血 后 1h 内 送 
至 检验 中 心 检 验 (日立 7170 全 自动 生化 分 析 仪 ， 日 本 ) 。 采 用 改良 的 MDRD 公式 计算 评估 的 肾 小 球 滤 过 率 
(estimated glomerular filtration rate, eGFR) =186x (Sr) -1154x (Age) -0203x0.742〈 女 性 ) 加， 各 变量 分 组 及 
赋值 见 表 1。 
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表 1 慢性 疾病 指标 变量 类 型 及 赋值 


Table 1 Types and assignment of chronic disease indicator variables 
慢性 疾病 指 变量 


、 分 类 变量 赋值 分 类 依据 
标 类 型 
1= BMI 18.5-24.0 kg/m? | 
中 国 成 人 超重 和 肥胖 症 预防 
BMI 分 组 多 分 类 2= BMI < 18.5 kg/m? 
与 控制 指南 [1 
3= BMI > 24.0 kg/m? 
1 GER) = 女性 腰围 < 85 cm 或 男性 < 90cm 中 国 成 人 血脂 异常 防治 指南 
腰围 分 组 二 分 类 本 
2 ( 升 高 ) = 女性 腰围 > 85 cm 或 男性 > 90 cm (2016 年 修订 版 ) 5] 
1 正常 ) = SBP <120 mmHg fil DBP < 80 mmHg 且 无 高 血压 病史 a 
= 中 国 高 血压 防治 指南 (2018 
血压 分 组 多 分 类 2 (高 血压 前 期 ) = SBP 120-139 mmHg 和 (EÈ) DBP 80-89 mmHg 且 无 高 血压 病史 erie 
年 修订 版 ) 
3〈 高 血压 ) = SBP> 140 mmHg 和 (EÈ) DBP> 90 mmHg 或 有 高 血压 病史 
0 GE) =FPG < 6.1 mmol/L 且 无 糖尿 病 病史 中 国 2 型 糖尿 病 防 治 指南 
血糖 分 组 二 分 类 
1 GFR) =FPG> 6.1 mmol/L 或 有 糖尿 病 病史 (2020 年 版 ) 5] 
0= TC < 5.2 mmol/L 中 国 成 人 血脂 异常 防治 指南 
TC 分 组 二 分 类 
1= TC > 5.2 mmol/L (2016 年 修订 版 ) 0 
0= TG < 1.7 mmol/L 中 国 成 人 血脂 异常 防治 指南 
TG 分 组 二 分 类 
1= TG > 1.7 mmol/L (2016 年 修订 版 ) 0 


SUA 分 组 多 分 类 
TBil 分 组 多 分 类 
心率 分 组 多 分 类 
eGFR 分 组 多 分 类 


Qı= SUA <247 umol/L 
Q= SUA 247-302 umol/L 
O3= SUA 302-368 umol/L 
Q4= SUA > 368 umol/L 
O= TBil <8.2 umol/L 
Q= TBil 8.2-10.7 umol/L 
O3= TBil 10.8-14.2 umol/L 
Q4= TBil > 14.3 umol/L 
1= 心率 70-79 次 /分 钟 
2= 心率 < 70 次 /分 钟 
3= 心率 > 80 次 /分 钟 


1= eGFR > 90 mL/min/1.73m? 


2= eGFR 60-89 mL/min/1.73m? 


3=eGFR <60 mL/min/1.73m? 


YE: BMI= 体 质 指数 ，SBP= 收 缩 压 ，DBP= 舒 张 压 ，FPG= 空 腹 


尿酸 ，TBil= 总 胆 红 素 ，eGFR= 评 估 肾 小 球 滤 过 率 


1.3 慢性 疾病 风险 评 
步骤 如 下 : 
整 〈 包 括 年 龄 以 连 
估 各 慢性 
别 或 水 平 的 风险 值 ， 


续 变量 、 性 别 、 
疾病 指标 与 肿瘤 发 病 风险 ; 


分 计算 采用 


(2) 通 


该 常数 表示 最 终 风 险 评 分 系统 中 


Sullivan 等 人 报道 的 疾病 风险 评分 方法 
(1) 分 别 以 各 慢性 疾病 相关 指标 分 类 变量 为 自 变量 ， 以 肿瘤 是 否 发 病 为 因 变量 ， 采 用 多 因素 调 
吸烟 状况 、 饮 酒 状况 及 所 有 慢性 疾病 指标 ) 的 Cox 比例 风险 
过 将 各 自 的 回归 系数 除 以 常 
1 个 积分 点 的 回归 单元 值 ， 在 Framingham § 


| 糖 ? TC= 总 胆 


1 分 位 数 分 组 


9 分 位 数 分 组 


三 分 位 数 分 组 


慢性 肾脏 病 第 查 


[15] 


指南 
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诊断 及 防治 


“19, 计算 综合 慢性 疾病 风险 评分 
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3 模型 评 


数 计算 每 和 


慢性 疾病 指标 中 每 个 类 


究 众多 评 


分 系统 中 已 证 实 基于 年 龄 基础 上 计算 该 常数 的 重要 性 09。 因 此 本 研究 中 常数 采用 年 龄 每 增长 一 岁 的 回归 和 党 


数值 ， 即 Cox 比例 风险 回归 模型 中 年 龄 
示 ; (3) 将 风险 值 四 舍 五 入 取 整 ; 


(4) 将 每 种 慢性 


疾病 指标 的 个 体 风险 值 相 加 ， 计 算 综 合 


(连续 变量 ) 的 系数 (0.0402) x 中 位 随访 时 间 (4.0 年 ) =0.1608 表 


分 ， 见 表 2。 
表 2 慢性 疾病 风险 评分 的 计算 
Table 2 The calculation of chronic disease Tisk Score 
慢性 疾病 风险 评分 
“i Fae we 
慢性 疾病 指标 Cox 模型 中 A 风险 值 M 
回归 系数 (pi) = (Bi/Bo) 取 整 
(Bo) 
BMI 分 组 (Kg/m?) 
<18.5 -0.9067 0.1608 -5.6376 -6 
18.5-24.0 0 0.1608 0 0 
>24.0 0.2369 0.1608 1.4727 1 
腰围 分 组 (cm) 
正常 0 0.1608 0 0 
升 高 -0.2025 0.1608 -1.2587 -1 


合 慢性 疾病 风险 评 


正常 0 

高 血压 前 期 0.1013 

高 血压 -0.0734 
血糖 状况 

正常 0 

升 高 -0.5678 
TC 分 组 (mmol/L) 

<5.2 0 

>5.2 0.2297 
TG 分 组 (mmol/L) 

<1.7 0 

>1.7 0.4130 
SUA 分 组 (umol/L) 

< 247 0.9022 

247-302 0.6858 

302-368 0 

> 368 0.2935 
TBil 分 组 Cumol/L) 

< 8.2 0.0723 

8.2-10.7 0.3712 

10.8-14.2 0 

> 14.3 0.5557 
心率 分 组 (次 /min) 

<70 0.3680 

70-79 0 

>80 0.4665 
eGFR 分 组 (mL/min/1.73m2) 

>90 0 

60-89 -0.0874 

<60 0.2054 

YE: BMI= 体 质 指数 ，TC= 总 胆固醇 ，TG= 甘 
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PAS 


0.1608 
0.1608 
0.1608 


0.1608 
0.1608 


0.1608 
0.1608 


0.1608 
0.1608 


0.1608 
0.1608 
0.1608 
0.1608 


0.1608 
0.1608 
0.1608 
0.1608 


0.1608 
0.1608 
0.1608 


0.1608 
0.1608 
0.1608 
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-0.5433 
1.2771 
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1 尿酸 ，TBil= 总 胆 红 素 ，eGFR= 评 估 肾 小 球 滤 过 


1.4 慢性 疾病 风险 评分 分 组 ”根据 上 述 步 又 计算 的 综合 慢性 疾病 风险 评分 , 依 其 三 分 位 数 分 为 慢性 疾病 风险 
低 分 组 (<6 分 ) 、 慢 性 疾病 风险 中 分 组 (6-9 分 ) 和 慢性 疾病 风险 高 分 组 (>9 分 ) 。 


1.5 肿瘤 确定 


ZN) J) J 


告 了 任何 肿瘤 的 确诊 ， 则 需 提供 
1.6 统计 学 分 析 ”使 用 Stata 13.0 软件 进行 数据 处 理 与 统计 分 


受 检 者 完成 检 前 健康 风险 评估 问卷 ,收集 
诊断 时 的 病理 报告 和 知情 


分 组 变量 以 频数 和 百分比 表示 ， 采 用 


i=) 


组 变量 及 连续 变量 为 自 变 


= 


其 近 一 各 


同意 。 


EEA 
FAI 


Mann-Whitney U 秩 和 检验 比较 年 


诊断 的 疾病 信息 。 如 果 受 检 者 在 随访 期 报 


Fo FERS ATE IEA AH, VAM (Pos, Pos) K 
EME SUE Op A ee. URL. OEP AT Ee FB is 
x Br LEE IR FR i CE VE Sal in] Op A He E 


。 分 别 以 慢性 疾病 风险 评分 分 


以 肿瘤 发 病 为 结局 变量 的 Cox 比例 风险 回归 模型 ， 计 算 慢性 疾病 风险 计 


分 与 


肿瘤 发 病 风险 关 系 ， 以 HR 及 其 


险 评 分 组 : 


结果 


(9.9% ) 


2.1 基线 特征 


的 得 分 


18009 fil 


截止 随访 结束 ， 中 位 随访 4.0 4E (UF: 3.02-5.05 年 ) , 
例 ， 女 性 58 Bil, x2=6.81, P=0.009) ， 其 中 日 


it 


E]: 


随访 71835 人 年 ， 确 诊 肿瘤 患 
PARERE 38 例 (41.8%) 、 乳 腺 癌 17 例 〈18.7%) ~ WEZE 9 例 
、 结 直肠 癌 5 例 (5.5%) 、 肾 癌 3 例 (3.3%) 、 前 列 腺 癌 3 例 (3.3%) 、 妇 
肝癌 2 例 (2.2%) 、 胃 癌 2 例 (2.2%) 
岁 ， 从 基线 到 肿瘤 诊断 平均 时 间 (2.35 +0.91) 年 。 
究 对 象 基线 中 位 年 龄 38.5〈 范 


H 
5] 


k 95%CI 表示 ， 并 进行 比例 风险 假定 检验 。 趋 势 性 检验 采用 不 同 慢性 疾病 风 
位 值 进行 评估 。 以 P<0.05 为 差异 有 统计 学 意义 。 


者 91 例 (男性 33 


科 肿 瘤 S 例 (5.5%) 、 


及 其 他 类 型 肿瘤 7 例 (7.7%) 。 肿 瘤 患者 平均 诊断 年 龄 (50.3 3 


E 13.4) 


18.4-89.1) 岁 ， 其 中 男性 8987 例 (49.9%) ， 


、TG 升 高 组 中 比例 


年 龄 范围 18.4-89.1 岁 ， 女 性 9022 fil (50.1%) ， 年 龄 范围 : 19.4-88.3 岁 。 男 性 年 龄 较 大 、 当 前 吸烟 率 和 饮 
酒 率 较 高 ， 在 BMI> 24.0Kg/m2、 腰 围 升 高 、 高 血压 前 期 及 高 血压 、 血 糖 升 高 、TC 升 高 
较 高 ，TBil、 心 率 、eGFR 在 性 别 间 分 布 差 异 也 均 有 统计 学 意义 〈(P 均 <0.001) ， 见 表 3。 
表 3 研究 对 象 基 线 特 征 
Table 3 Baseline characteristics of subjects 
an ae UA? 值 PAB 
N (n= 18009) (n = 8987) (n = 9022) 
《年 龄 〈 岁 ) 38.5 (31.0,50.9) 41.9 (32.3,52.6) 35.9 (30.0,47.2) 423.73 <0.001 
RRL 〈% ) 
二 "不 吸烟 13905 (77.2) 4964 (55.2) 8941 (99.1) 4927.80 <0.001 
一 当前 吸烟 3370 (18.7) 3328 (37.0) 42 (0.5) 
ERM 734 (4.1) 695 (7.7) 39 (0.4) 
你 酒 状况 (%) 
巨 不 饮酒 14611 (81.1) 6010 (66.9) 8601 (95.3) 2382.05 <0.001 
当前 饮酒 3398 (18.9) 2977 (33.1) 421 (4.7) 
BMI 分 组 (Kg/m?) 
<18.5 566 (3.1) 94 (1.1) 472 (5.2) 2137.95 <0.001 
18.5-24.0 7876 (43.7) 2591 (28.8) 5285 (58.6) 
>24.0 9567 (53.2) 6302 (70.1) 3265 (36.2) 
腰围 分 组 (cm) 
正常 11571 (64.3) 4502 (50.1) 7069 (78.4) 1565.23 <0.001 
升 高 6438 (35.8) 4485 (49.9) 1953 (21.6) 
1 压 分 组 
正常 7446 (41.4) 2428 (27.0) 5018 (55.6) 1674.57 <0.001 
高 血压 前 期 6410 (35.6) 3667 (40.8) 2743 (30.4) 
高 血压 4153 (13.0) 2892 (32.2) 1261 (14.0) 
血糖 分 组 
正常 16355 (90.8) 7781 (86.6) 8574 (95.0) 385.76  <0.001 
升 高 1654 (9.2) 1206 (13.4) 448 (5.0) 


TC 分 组 (mmol/L) 


<5.2 
= 5.2 


TG 42 


H (mmol/L) 


<1.7 
217 


SUA 分 组 Cumol/L) 
< 247 
247-302 
302-368 
> 368 
TBil 分 组 Cumol/L) 


< 8.2 
8.2-1 
10.8- 
> 14. 


0.7 
14.2 
3 


DRIE QK/min) 


‘<70 


70-79 


> 80 


13101 (72.8) 
4908 (27.3) 


14119 (78.4) 
3890 (21.6) 


4478 (24.9) 
4478 (24.9) 
4508 (25.0) 
4545 (25.2) 


4361 (24.2) 
4610 (25.6) 
4500 (25.0) 
4538 (25.2) 


5384 (29.9) 
7007 (38.9) 
5618 (31.2) 


EGFR 分 组 (mL/min/1.73m2) 


>90 


60-89 


<60 


一 < 
Ly. 
T 


率 
PAS 


14341 (79.6) 
3594 (20.0) 
74 (0.4) 


E: BMI= 体 质 指 数 ，TC= 总 胆 


2.2 慢性 疾病 指标 与 肿瘤 发 病 风 险 关 联 ”经 多 
险 呈 现 U 型 


的 SUA 水 习 


w 


6404 (71.3) 
2583 (28.7) 


6140 (68.3) 
2847 (31.7) 


320 (3.6) 

1366 (15.2) 
3146 (35.0) 
4155 (46.2) 


1203 (13.4) 
2100 (23.4) 
2548 (28.4) 
3136 (24.8) 


3539 (38.4) 
3269 (36.4) 
2179 (24.2) 


6736 (75.0) 
2213 (24.6) 
38 (0.4) 


| = fg ? SUA= 


因素 调整 的 Cox 回 


6697 (74.2) 
2325 (25.8) 


7979 (88.4) 
1043 (11.6) 


4158 (46.1) 
3112 (34.5) 
1362 (15.1) 
390 (4.3) 


3158 (35.0) 
2510 (27.8) 
1952 (21.6) 
1402 (15.5) 


1845 (20.5) 
3738 (41.4) 
3439 (38.1) 


7605 (84.3) 
1381 (15.3) 
36 (0.4) 


20.05 <0.001 


1076.08 


<0.001 


7795.07 <0.001 


1654.32 <0.001 


846.91  <0.001 


245.25 0.001 


1 尿酸 ，TBil= 总 胆 红 素 ，eGFR= 评 估 肾 小 球 滤 过 


归 分 析 结 果 显示 ，SUA 水 平 与 肿瘤 发 病 风 
| 线 关 系 ， 与 SUA 水 平 302-368 umol/L 相 比 ，< 247 umol/L. 247-302 umonl/L 和 > 368 umonl/L 
肿瘤 发 病 风 险 分 别 为 2.46 (95%CI: 1.19-5.07, P=0.014) 、1.98 (95%CI: 1.01-3.88, P=0.045) 


和 1.34 (95%CI: 0.64-2.79, P=0.433) ; 其 他 慢性 疾病 指标 与 肿瘤 发 病 风 险 未 有 统计 学 差异 ， 见 表 4。 


表 4 慢性 疾 ; 


再 指 标 与 肿瘤 发 病 风 险 的 Cox 回归 分 析 


Table 4 Cox regression analysis of chronic disease indicators and cancer risk 


健康 者 未 调整 模型 全 调整 模型 
曼 性 疾病 指标 风险 值 

(n, %) (n, %) AR (95%CI) P| HR (95%CI) P2 
IIH (Kg/m?) 
18.5 565 (3.2) 1 (1.1) 0.35 (0.05- 0.305 0.40 (0.05- 

0.373 
2.96) 

8.5-24.0 7838 (43.7) 38 (41.8) 1.00 0 
24.0 9515 (53.1) 52 (57.1) 1.12 (0.74- 0.601 1.26 (0.74- 0.382 1 


引 分 组 Cem) 


血压 前 期 


常 


i 
上 高 
分 组 =Gmmol/L ) 
5.2 
5.2 


分 维 =( mmol/L) 
1.7 
1.7 


\ 分 给 "CumolL ) 
247° 


47-302 


02-368 
368 


1 分 组 Cumol/L) 
8.2 


分 组 (次 /min) 


11516 (64.3) 
6402 (35.7) 


7416 (41.4) 


6375 (35.6) 


4127 (23.0) 


16272 (90.8) 
1646 (9.2) 


13046 (72.8) 
4872 (27.2) 


14054 (78.4) 


3864 (21.6) 


4447 (24.8) 


4449 (24.8) 


4494 (25.1) 


4528 (25.3) 


4340 (24.2) 


4582 (25.6) 


4483 (25.0) 


4513 (25.2) 


5355 (29.9) 


6980 (39.0) 
5583 (31.2) 


55 
36 


27 
35 


(60.4) 
(36.6) 


(33.0) 


(38.4) 


(28.6) 


(91.2) 
(8.8) 


(60.4) 
(39.6) 


(71.4) 


(28.6) 


(34.1) 


(31.9) 


(15.4) 


(18.7) 


(23.1) 


(30.8) 


(18.7) 


(27.5) 


(31.9) 


(29.7) 
(38.5) 


1.70) 


1.00 
1.10 (0.72- 
1.67) 


1.00 
1.29 (0.79- 

2.10) 
1.52 (0.90- 

2.58) 


1.00 
0.93 (0.45- 
1.92) 


1.00 
1.78 (1.17- 
2.70) 


1.00 
1.47 (0.94- 
2.32) 


2.16 (1.15- 
4.05) 
2.02 (1.07- 
3.83) 
1.00 
1.28 (0.63- 
2.60) 


1.25 (0.66- 
2.38) 
1.56 (0.85- 
2.85) 
1.00 
1.54 (0.83- 
2.85) 


1.41 (0.84- 
2.39) 
1.00 

1.56 (0.95- 


0.668 


0.311 


0.117 


0.848 


0.007 


0.094 


0.017 


0.030 


0.495 


0.488 


0.148 


0.172 


0.195 


0.081 


2.15) 


1.00 
0.81 (0.47- 
1.39) 


1.00 
1.1 (0.65- 
1.87) 
0.92 (0.48- 
1.78) 


1.00 
0.56 (0.26- 
1.21) 


1.00 
1.25 (0.79- 
1.98) 


1.00 
1.51 (0.89- 
2.54) 


2.46 (1.19- 
5.07) 
1.98 (1.01- 
3.88) 
1.00 
1.34 (0.64- 
2.79) 


1.07 (0.55- 
2.07) 
1.44 (0.78- 
2.66) 
1.00 
1.74 (0.93- 
3.24) 


1.44 (0.84- 
2.45) 
1.00 

1.59 (0.96- 


0.459 


0.706 


0.826 


0.146 


0.323 


0.121 


0.014 


0.045 


0.433 


0.829 


0.231 


0.079 


0.174 


0.071 


-4 


2.59) 2.64) 
(mL/min/1.73m2) 


14274 (79.7) 67 (73.6) 1.00 1.00 0 
3571 (19.9) 23 (25.3) 1.34 (0.84- 0.224 0.91 (0.54- 0.742 -1 
2.15) 1.54) 
73 (0.4) 1 (1.1) 2.76 (0.38- 0.314 1.22 (0.16- 0.843 
19.93) 9.37) l 


注 : BMI= 体 质 指 数 ，TC= 总 胆固醇 ，TG= 甘 油 三 酯 ，SUA= 血 尿酸 ，TBil= 总 胆 红 素 ，eGFR= 评 估 肾 小 球 滤 过 
率 , 调整 了 年 龄 (连续 变量 ) 、 性 别 、 吸 烟 状 况 、 饮 酒 状 况 、BMI 分 组 、 腰 围 分 组 、 血 压 状 况 、 血 糖 状况 、 
TC 分 组 、TG 分 组 、SUA 分 组 、TBil 分 组 、 心 率 分 组 及 eGFR 分 组 


2.3 慢性 疾病 风险 评分 与 肿瘤 发 病 风 险 关 联 ， 与 慢性 疾病 风险 评分 低 分 组 〈< 6 分 ) 相 比 ， 慢 性 疾病 风险 评 
分 中 分 组 〈6-9 分 ) 和 高 分 组 (>9 分 ) 肿瘤 发 病 风险 HR O5%C 值 分 别 为 2.16 (1.20-3.90, P=0.011) 和 
3.08 (1.72-5.50, P<0.001) , (P sg#t<0.001) ， 满 足 比 例 风 险 假 定 检验 C=1.98, P=0.371) 。 慢 性 疾病 风 
险 评分 每 增加 一 个 分 值 ， 肿 瘤 发 病 风险 增加 17% (95%C1: 9%-25%, P<0.001) ， 满 足 比例 风险 假定 检验 
(x?=0.31, P=0.579) 。 女 性 慢性 疾病 风险 评分 高 分 组 (>9 分 ) 肿瘤 发 病 风险 增加 ，ER (95%C7) 值 为 3.00 
(1.32-6.82, P=0.009) ， 满 足 比 例 风险 假定 检验 G2=1.24, P=0.538) ， 见 表 5. 


表 5 慢性 疾病 风险 评分 与 肿瘤 发 病 风 险 的 Cox 回归 分 析 


Table 5 Cox regression analysis of chronic disease risk score and cancer risk 


慢性 疾病 风险 评分 PR 95%CI P Ë 
总 体 
分 组 变量 
低 分 组 (< 6 分 ) 1.00 
中 分 组 (6-9 分 ) 2.16 1.20 - 3.90 0.011 
高 分 组 (>9 分 ) 3.08 1.72 - 5.50 < 0.001 
连续 变量 1.17 1.09 - 1.25 < 0.001 
男性 
分 组 变量 
低 分 组 (< 6 分 ) 1.00 
中 分 组 (6-9 分》 2.27 0.99 - 5.18 0.052 
高 分 组 (> 9 分 ) 2.35 0.93 - 5.91 0.071 
连续 变量 1.08 0.97 - 1.21 0.144 
女性 
分 组 变量 
低 分 组 (< 6 分 ) 1.00 


(6-9 分 ) 1.92 0.81 - 4.53 0.139 
(>9 分 ) 3.00 1.32 - 6.82 0.009 
1.21 1.10 - 1.33 < 0.001 
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3 讨论 


本 研究 结果 显示 ， 由 BMI、 腰 围 、 血 压 、 血 糖 、 总 胆固醇 、 甘 油 三 酯 、 尿 酸 、 总 胆 红 素 、 心 率 及 评估 的 

肾 小 球 滤 过 率 ，10 个 慢性 疾病 指标 联合 计算 的 慢性 疾病 风险 评分 越 高 ， 中 位 随访 4.0 年 后 肿瘤 发 病 风险 越 

高 ， 且 旦 剂量 反应 关系 。 

本 研究 结果 与 以 往 研 究 报道 多 个 代谢 指标 联合 效应 与 肿瘤 风险 关联 结果 相 一 致 由 1。Tu 等 人 采用 台湾 

美光 健康 体检 信人 群 的 血压 、 总 胆固醇 、 血 糖 、 尿 酸 、 心率、 尿 蛋 白 及 肾 小 球 滤 过 率 计算 的 慢性 疾病 风险 评分 ， 

平均 随访 8.7 年 后 风险 评分 最 高 组 是 最 低 组 肿瘤 发 病 风 险 的 2.21 倍 〈95%C1: 1.77-2.75) ， 与 我 们 研究 结果 
HHM, Stocks 等 人 采用 BMI、 血 压 、 血 糖 、 总 胆固醇 及 甘油 三 脂 5 个 指标 计算 代谢 风险 评分 ， 并 评估 与 肿 

瘤 发 病 风险 关系 ， 结 果 显 示 ， 代 谢 风 险 评分 与 肿瘤 发 病 风险 呈 线 性 正 相 关 ， 代 谢 风险 评分 每 增加 一 个 标准 

差 ， 队 列 中 男性 和 女性 肿瘤 发 病 风 险 分 别 增 加 5% 〈95%C7: 3-8%) 和 8% (95%CI: 5-11%) U3。 本 研究 性 

别 分 层 分 析 结 果 显 示 , 女性 慢性 疾病 风险 评分 高 分 组 肿瘤 发 病 风 险 是 低 分 组 的 3.00 倍 (95%C7: 1.32-6.82 ) ， 

~ ”而 男性 并 未 呈现 有 统计 学 差异 的 肿瘤 风险 增加 ， 可 能 与 本 研究 中 肿瘤 发 病 类 型 多 为 女性 相关 的 甲状 腺 癌 和 
人 ABREX. 
= 本 研究 纳入 的 10 个 慢性 疾病 指标 中 ，SUA 在 慢性 疾病 风险 评分 计算 中 的 权重 最 大 ， 次 之 为 甘油 三 脂 、 
加 总 胆 红 素 和 心率 ,表明 这 些 指 标 可 能 与 肿瘤 发 病 风 险 更 为 相关 .有 研究 发 现 高 SUA 水 平 会 增加 肿瘤 风险 [9。 
也 有 研究 指出 SUA 是 连接 指定 代谢 当量 定义 中 四 个 核心 成 分 的 单一 公共 因素 , 包括 胰岛 素 抵抗 的 HOMAR- 
IR 测量 、 平 均 动脉 压 、 甘 油 三 脂 与 高 密度 脂 蛋 白 胆固醇 比值 和 腰围 n9]。 虽 然 SUA 可 以 作为 一 种 系统 性 抗 氧 


11. 


N 
OA 化 剂 ， 但 其 促 炎 特 性 已 被 假定 在 肿瘤 发 病 机 制 中 发 挥 重要 作用 。 另 有 观点 认为 高 SUA 水 平 可 能 是 生活 方式 
A 改变 导致 肿瘤 风险 增加 的 一 个 替代 标志 。 与 生活 方式 改变 相关 的 两 个 危险 因素 , 即 慢 性 炎症 和 代谢 综合 征 ， 


Vy" 
V hm 


在 肿瘤 发 生发 展 中 起 到 重要 作用 RII。 代谢 综合 征 和 肿瘤 有 共同 的 潜在 致 病 机 制 ， 如 氧化 应 激 、 慢 性 炎症 及 
胰岛 素 抵抗 导致 的 代 偿 性 高 胰岛 素 血 症 & 当 。 肥 胖 是 众多 慢性 疾病 的 危险 因素 ， 尤 其 是 高 血压 、 血 脂 异 常 、 
代谢 综合 征 、2 型 糖尿 病 、 心 血管 疾病 及 肿瘤 中 。 肥 胖 已 被 证 实 会 增加 至 少 13 种 肿瘤 发 病 风险 PC。 血清 黄 
嗓 叭 氧化 还 原 酶 (xanthine oxidoreductase, XOR) 水 平 与 肥胖 相关 的 代谢 性 紊乱 有 关 。XOR 通过 其 活性 产 
物 引发 的 炎症 反应 和 氧化 应 激 ， 在 代谢 综合 征 和 肿瘤 发 病 机 制 中 发 挥 作 用 。XOR 衍生 的 活性 氧 、 氮 和 SUA 
与 高 血压 、 血 脂 异 常 和 胰岛 素 抵抗 的 发 生 共同 作用 ， 参 与 细胞 转化 和 增殖 及 疾病 的 进展 和 转移 过 程 中 。 肥 
胖 、2 型 糖尿 病 、 胰 岛 素 抵抗 、 高 血压 、 代 谢 综合 征 及 痛风 是 一 组 与 高 尿酸 血 症 、 慢 性 炎症 和 激活 的 先天 性 
免疫 相关 的 综合 征 P1， 其 发 生发 展 可 能 与 尿酸 介 导 的 中 介 效 应 有 关 ， 这 些 因素 导致 肿瘤 风险 的 增加 已 在 大 
型 流行 病 学 分 析 中 被 证 实 世 20222429。 很 少 有 研究 报道 血清 胆 红 素 水 平 与 肿瘤 风险 关系 ， 且 报道 结果 也 不 一 
Bl. Vitek 等 认为 血清 低 胆 红 素 水 平 与 肿瘤 发 病 存在 关联 ， 而 胆 红 素 水 平 轻微 升 高 后 肿瘤 发 病 风险 降低 C7。 
Song 等 人 发 现在 我 国 肺癌 患者 中 ， 了 血清 胆 红 素 水 平均 高 于 正常 对 照 人 群 水 平 P3]。 这 些 结果 的 不 一 致 可 能 与 
血清 胆 红 素 与 肿瘤 风险 之 间 存 在 非 线性 剂量 反应 关系 有 关 ， 而 本 研究 结果 也 显示 血清 总 胆 红 素 水 平 与 肿瘤 
风险 存在 非 线 性 剂量 反应 关系 。 胆 红 素 已 被 公认 是 有 效 抗 氧化 剂 , 其 致 病 机 制 是 否 同 尿酸 一 样 有 促 炎 特性 ， 
尚未 有 研究 报道 。 
有 研究 发 现 静 息 心 率 >80 次 /min 是 心率 <60 K/min 肿瘤 死亡 风险 的 1.66 倍 〈95%C1: 1.23-2.26) 91, 但 
未 有 研究 报道 心率 与 肿瘤 发 病 风险 关联 。 有 观点 认为 心率 升 高 表明 交感 神经 激活 ， 从 而 导致 自主 神经 的 不 


平衡 eol 


这 种 不 平衡 增加 刺激 旨 上 腺 素 活动 ,产生 刺激 增殖 的 神经 营养 因子 ， 影 响 炎 症 、 血 管 生 成 、 组 织 侵 


袭 及 细胞 免疫 反应 和 上 皮 - 间 质 转 化 B11, 从 而 增加 肿瘤 发 病 风险 。Xu 等 人 研究 发 现 eGFR 与 肿瘤 发 病 呈 U 型 


关系 ， 


与 eGFR 为 90~104 mL/min/1.73m? 相 比 ，eGFR>105 mL/min/1.73m? 及 eGFR<90 mL/min/1.73m?， 肿 


瘤 风 险 均 升 高 5]。 肾 功能 障碍 会 导致 慢性 炎症 和 氧化 应 激 状 态 B631， 而 炎症 微 环 境 又 在 肿瘤 发 生 中 起 作用 。 


心率 及 


eGFR 又 受 肥胖 影响 , 两 者 有 可 能 作为 风险 因子 , 参与 肥胖 介 导 的 中 介 效 应 而 增加 特定 类 型 的 肿瘤 风 


(29, 34] 。 


本 研究 的 优势 在 于 前 瞻 性 队列 研究 设计 ， 且 样本 量 较 大 。 本 研究 仍 存 在 局 限 性 ,首先 研究 对 象 均 来 自 单 
中 心 的 受 检 者 , 经 济 和 文化 水 平 相对 较 好 , 可 能 存在 选择 偏 倚 ; 其 次 本 胡 


中 位 随访 时 间 4.0 年 , 相对 较 短 ; 


S 


最 后 肿瘤 患者 的 确定 是 ; 
佑 肿瘤 的 发 病 ， 未 来 需 更 长 随访 期 进一步 证 实 研究 结果 。 


过 受 检 者 完成 检 前 健康 风险 评估 问卷 ， 收 集 其 近 一 年 诊断 的 疾病 信息 ， 可 能 会 低 


综 上 所 述 , 肿瘤 发 病 风险 随 慢 性 疾病 风险 综合 评分 增加 而 增加 。 肥胖 和 代谢 性 指标 等 危险 因素 的 大 幅 流 


行 ， 可 
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能 导致 肿瘤 发 病 率 将 持续 增长 。 因 此 ， 需 将 慢性 疾病 危险 因素 预防 关口 前 移 ， 对 我 国 肿瘤 综合 防 控 具 
有 重要 意义 。 
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